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軸索消失率については，術後3時点いずれにおいても
留置側と撤去側との間に有意な差は認められなかった．
しかし留置側では，術後1週(p=0.0278)および2週
(p=0.0106)において，対照群と比較し有意に高値であっ
た．一方撤去側では，いずれの時点でも対照群との有意
な差はみられなかった(図10)．
Ⅱ．免疫組織化学的観察
留置側，撤去側のいずれの時点においても，抗NGF
抗体により褐色に免疫染色された細胞質を有するシュワ
ン細胞が認められ（図11)，その数は対照群よりもやや
多い印象であった．
統計学的には,NGF陽性細胞率は留置側では術後2週
(p=0.0338)において，撤去側では術後2週①=0.0402)お
よび4週(p=0.0284)において対照群と比較し有意に高値
であった．しかしいずれの時点においても，両側間に有
意差は認められなかった(図12)．
考 察
歯を失った後の補綴法としては古くから橋義歯や有床
義歯による治療が行われてきたが，歯科インプラント治
療はそれらの欠点を一挙に解決する治療法として近年急
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し〈把握することが適切なケアを行うために大切であ
るが'刀－19)，インプラント手術の際のドリリングや植立
操作は神経を明示して行うわけではない．よって損傷
の状況を詳しく知ることは事実上困難であり，推測に
頼らざるをえない．Seddonnは末梢神経の損傷を一過性
局在性伝導障害tleurapraxia),軸索断裂(axonohnesis),
神経幹断裂(neurotmesis)の3型に分類し広く用いられ
ているが，このうち神経幹断裂はほとんどの場合，鋭
利な回転切削器具によるドリリングに伴う損傷と考え
られるln32)．対してインプラント体植立による損傷は大
抵，鈍的な直接的圧迫・挫滅，骨片圧入による圧迫，
または浮腫や血腫による圧迫に伴うものであり，一過
性局在性伝導障害もしくは重度でも軸索断裂に留まる
ことが多いと推察される'刀'帥32)．例外的に，下顎管周囲
の骨密度が低い症例にてドリリングの深さ以上にイン
プラント体が植立されてしまった場合には，インプラ
ント体そのものによる神経幹断裂も起こりうるが，現
実的にはドリリング時に異常な痔痛や出血がみられな
い限り，軸索断裂以上の損傷は発生していないと考え
られる'刀．損傷が軸索断裂まで，すなわち完全な断裂ま
では及ばず挫滅に留まっていれば，おおむね良好な予
後を示すことが報告されており9)'⑪，このことは三叉神
経末梢枝のみならず他部位の末梢神経における報告も
同様である'0)-12)．これはたとえ軸索や髄鞘が破壊され
たとしても，シュワン細胞（いわゆるシュワンチュー
ブ）や神経内膜，神経上膜，神経周膜といった神経の支
持構造の連続性が保たれていれば種々の再生機転がす
みやかに働き，これらによる保護もあって神経線維の
回復が促進されるためと考えられている．したがって，
ドリリング時の損傷は例外として，純粋にインプラン
ト体の植立操作による神経損傷の予後は比較的良好で
あると推察されるが，当然ながらそれはあくまで損傷
原因が除去されること，すなわちインプラント体が取
り除かれることを前提とした推察である．
現実に神経損傷は挫滅や圧迫などが単独で起こるの
ではなく，これらが複合して起こることが多いと考え
られ，このことは損傷後の治癒や知覚の回復に関する
予測を一層困難にする'帥．Memlll3》はフックおよび鉗子
を用いてイヌ下歯槽神経を挫滅後，同部に骨を圧入さ
せることで圧迫状態を作り組織学的に回復過程を調べ
たところ，挫滅のみの場合に比べて軸索の再生数は明
らかな低下を示したとしている．それはインプラント
植立時に骨の削片を下顎管に押し込んだ状態に類似し
ているとみることはできるが，インプラント体そのも
のによる損傷とはやや様相が異なると思われる．その
点本研究は，実際のインプラント体による損傷により
近い状況を簡便に作り出せると考えられ，過去の報告
にもみられないことからチタン製骨スクリューを用い
て行うこととした．
本研究では神経線維束の退行性変化について線維の
崎
数，直径，破壊率，軸索消失率をそれぞれ評価項目と
したが，これは前述のSeddonnおよび，それを発展させ
たSunderland8)の分類を参考に，神経損傷を組織学的に
評価した過去の報告9)-16)に基づき決定した．すなわち
一過性局在性伝導障害は障害部位より末梢の神経線維
に変性はみられないが，軸索断裂では末梢側の軸索，
髄鞘の変性（いわゆるワーラー変性)がみられるように
なることから線維の直径減少や構造の破壊が出現し，
神経幹断裂に至ってはこの退行性変化が一層顕著にな
り軸索や線維そのものの消失が現れるという考えのも
と評価項目を決定した．またラットの下歯槽神経損傷
に関する過去の報告33)-35)によると，損傷後に一旦変性
した線維は1～2週後にかけて再生が進み，3週後でお
よそ50%の回復を示すとされていることなどを参考に，
観察期間は術後4週までと設定した．
その結果として，術後に一旦ある程度の退行性変化
が現れ経時的に回復傾向が認められたものの，撤去側
と留置側間における統計学的有意差はごく一部を除い
ては認められなかった．術後，軸索の変性消失などの
退行性変化が一部にみられたものの，神経上膜や神経
周膜をはじめとした神経の基本構造はそのまま保たれ
ていたことから，今回スクリューによって実験的に与
えた損傷はSeddonnの分類における一過性局在性伝導障
害もしくは軸索断裂，またSunderland8)の分類の1～2
度に該当すると考えられ，実際のインプラント体によ
る損傷に近い状態を作り出せていたといえよう．この
点，使用したスクリューがセルフドリリング式であり，
前もってドリリングを必要としなかったことも役立っ
たかもしれない．打ち込み時，スクリュー先端が下顎
管壁の薄い皮質骨を破って下歯槽神経に達するが，ス
クリューによる直接的な圧迫は限定的であり，神経の
変化はむしろ浮腫や血腫の発生による圧迫，あるいは
小骨片の管内への嵌入による圧迫が強く影響している
可能性がある．よってスクリューを留置したままでも
撤去しても神経への圧迫状態にはさほど変化なく，神
経の退行性変化は両側とも結果的に同程度現れること
になったと考えられる．なお術後1週で両側とも線維
数が大きく減少していたが，損傷後の浮腫による間質
の膨張が観察部位まで及び，線維密度の低下が起こる
ことで見かけ上の数が減ることも事前に予想された．
しかし同時期に線維の直径はさほど低下していないこ
とから，少なくとも観察部位における線維数減少の要
因としては，間質膨張の影響は限定的と考えられた．
また回復傾向が両側同程度であったのは，浮腫や血腫
が消退し，嵌入した骨片も吸収除去された結果神経へ
の圧迫がほぼ解除され，スクリューが接触したままで
も影響は限定的であったためと推察された．
但し，過去の報告鋼)~3句では神経の変性は損傷後1～2
日とかなり早期に起こり，その後回復してくるとされ
ている点を考慮すると，今回のように術後1週からの観
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察では，結果的に退行性変化の程度および両側間の差異
を正確に観察できない可能性がある．よって，より早い
時期の観察も加えて行うべきであったとの反省が残っ
た．スクリュー打ち込み直後，留置側では損傷部位が閉
鎖空間となるため局所的な圧迫力が撤去側に比べ大きく，
一旦，より重度の変性が惹起されうるとも考えられる．
NGFはアミノ酸118個のポリペプチド鎖が2個非共有
結合した二量体，β構造をもつタンパクであり，神経系
の形成，機能維持ならびに再生修復に重要な役割を果た
すと考えられている神経栄養因子(neurotrophicfactol)
のひとつである36).NGFは交感神経支配の臓器や組織
で生合成され，具体的には軸索の伸長及び神経伝達物質
の合成促進作用，神経細胞の維持作用，細胞損傷時の修
復作用などを有し，脳神経の機能回復を促すことで老化
を防止する作用等も持ち合わせている．特に最近では，
樹状突起の機能低下を防ぐ働きがアルッハイマー等の認
知症の予防．治療に有効であると注目されている3刀．神
経は損傷後，ワーラー変性をきたした末梢側にシュワン
細胞が分裂増殖し，いわゆるBiingner帯を形成し，これ
に沿って軸索再生が進行するが，その際にシュワン細胞
はNGFをはじめとした神経栄養因子およびそれらのレ
セプターを合成するmRNAを産生していることが明ら
かとなっている3帥3帥．特にNGFは損傷後24時間以内に
生成が始まり，その量は通常の10～15倍にも達し，損
傷後’～2週間は持続するとされており，末梢神経の再
生に大きく関与していると考えられている胡)40)．
本研究では，損傷後にスクリューを撤去した場合と留
置した場合との下歯槽神経における再生治癒の相違を見
極める有力な指標として，シュワン細胞におけるNGFの
発現を免疫組織化学的に観察した．その結果,NGF陽性
細胞率は術後2～4週において対照群と比較して有意な発
現増強を認めたが，期間を通して両側間に有意差は認め
られなかった．このことから，インプラント体を留置し
ておいても，ただちに撤去した場合と比較して下歯槽神
経の治癒機転には事実上差異はなく，いずれにしても組
織レベルでは神経の再生に向けた盛んな修復反応が起こ
るものと考えられた．しかし今回の結果では術後，やや
緩やかに発現のピークを迎えており，前述のようにNGF
の生成が神経損傷後かなり早期から起こるとされている
ことからすると，やや様相を異にしていた．その要因と
して，術後'週からの観察では既に発現のピークを過ぎ
ており，結果的に正確なNGFの発現変化を把握できてい
ない可能性が考えられた．よって，ここでもより早期か
ら観察を行うべきであったことは反省すべき点であった．
結 論
インプラント体による下歯槽神経への接触・損傷に伴
い知覚異常が発生したと疑われる場合において，インプ
ラント体を撤去もしくは移動させることの必要性を検証
するため，実験的に家兎の下歯槽神経を骨スクリューに
て損傷させ,撤去したものと留置したものとを組織学的，
免疫組織化学的に観察，比較した結果，以下のような所
見が得られた．
1．組織学的には,HE染色標本の観察により神経線
維束の退行性変化について線維の数，直径，破壊率，軸
索消失率をそれぞれ算定，評価した．その結果，撤去側，
留置側いずれにおいても同様に一旦退行性変化が現れた
が，おおむね経時的な回復傾向が認められた．統計学的
には術後4週における線維直径(p=0.019句と同2週にお
ける線維の破壊率(p=0.0033)のみ両側間で有意差を認
めたが，その他はいずれの時点，項目においても両側間
に著しい相違はみられなかった．
2．抗β-NGF抗体を用いた免疫組織化学的染色を行い
観察，評価したところ,6-NGF陽性細胞率は術後に発
現増強を認めたものの，いずれの時点においても両側間
に統計学的有意差は認められなかった．
以上の結果より，インプラント体をただちに撤去せず
そのまま留置したとしても，神経線維束は組織学的には
撤去した場合とほぼ同様に治癒・回復傾向を示すものと
考えられた．よって下歯槽神経の損傷が疑われても，完
全に神経線維束が断裂されていなければ，インプラント
体の撤去が必須の処置ではないことが示唆された．
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Abstract
Inferioralveolarnerve(IAN)impainnentiswidelyknownastypicalaccidentofdentalimplanttl℃atment.Theaimofthis
smdywastoexaminewhetherimmediateremovalofimplantspromoteshistologicalrecoveryafterlANinjurycausedbybone
screwplacementclosetomentalfbrameninrabbitusinghistologicalandimmuno-histochemicalmethods.14adultmale
Japanesewmterabbitswereused・RightsideandlefisideweredividedastheI℃tentionsideandtheremovalside.Onthe
retentionside,ascrewwaskeptimplantedatthesuperiorsitecloselytothementalfbramen・OntheI℃movalside,soonafter
implantationatasimilarsite,thescrewwasremoved.Rabbitsweresacrificedatl,2and4weekspostoperatively,andthelAN
wasextractedandpreparedfbrassessmentsusingthehematoxylin-eosinstainandimmuno-histochemicallg-nervegmwm
factor(I9-NGF)stain.Thereweresignificantdifferencesbetweentheretentionsideandtheremovalsideinratioof
destructionofnervefibersonlyat2weeks,andinmeandiameterofnervefibersonlyat4weeks,statistically(P<0.05).Neither
numberofnervefibersnorratioofdisappearanceofaxonsshowedasignificantdifferencebetweenbothsidesineachperiod.
Ratioof'-NGFpositivecellsdidnotshowasignificantdifferencebetweenbomsideseither.ThisstudysuggestedthatlAN
impairedbydentalimplanttendstorecovermstologicallywithoutimplantremoval.
